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(g> Fettlosliche Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation 

(§7) Es wird erne fettlosliche Vitamine enthaltende Zubereitung 
zur oralen Applikation offenbart, die ein oder mehrere 
fettlosliche Vitamine, ein oder mehrere Cle naturlicher 
Herkunft, Phosphatidylcholln und/oder Phosphatidylethano- 
lamin und Wasser enthalt. 
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Beschreibung 

Die Erfindung betrifft eine neue, fettlosliche Vitamine enthaltende Zuber itung zur oralen Applikation, ein 
Herstellungsverfahren fur diese Zubereitung und ihre Verwendung zur oralen Applikation. 

Es ist seit langem bekannt, fettlosliche Vitamine, entweder einzeln oder in Kombination mit ander n (wasser- 
iQsiichen) Vitaminen, zur oralen Applikation einzusetzen. Als Darreichungsformen werden dabei beispielsweise 
verwendet: Tabletten, Brausetabletten, Granulate, Dragees, Kaudragees, Safte, Kapseln und Emulsionen. 

Die Resorption fettloslicher Vitamine wie z. B. Vitamin A, Vitamin E, Vitamin K sowie der zu den Vitaminen 
zahlenden und mit Vitaminen vergleichbaren Substanzen wie Cartinoide, zu den als Provitamin A beispielsweise 
alpha-, beta- und gamma-Carotin sowie auch das fettlosliche Coenzym Q (« Ubichinone) gehoren, ist bei 
Anwendung von Zubereitungen, die kein Fett enthalten, eingeschrankt Dies liegt darin begrundet, daB die 
fettlosiichen Vitamine nur dann resorbiert werden kdnnen, nachdem sie sich in Fett gelost haben. 

Daher werden fettlosliche Vitamine auch in Weichgelatinekapseln verabreicht, wobei das fettlosliche (hpophi- 
le) Vitamin meist in einem natiirlichen Ol, z. B. Soja61 und/oder einem hydrierten SojaSl, geldst wircL 

Auch bei einer solchen Darreichung wird jedoch nicht in alien Fallen, insbesondere bei hoherer Dosierung, 
eine optimale Resorption erreicht. Dies liegt daran, daB auch hier die Resorption von der zusatzlichen Nahrungs- 
aufnahme des Patienten abhangt sowie vom AusmaB der Gallenproduktion, da das Fett mit dem fettlosiichen 
Vitamin zur Resorption durch Reaktion mit Gallensauren und Phospholipiden in sogenannte Chylornikronen, 
das sind Fettpartikel mit einer PartikelgroBe von ca. 0,2—2 Mikron, umgewandelt werden muB. Danut hingt die 
Resorption von fettlosiichen Vitaminen zu einem wesentlichen Teil von der Art der zusatzlichen Nahrungsauf- 
nahme sowie von einer ausreichenden Funktion des Duodenum und oberen Jejunum sowie dem Vorhandensem 
von ausreichend Gallensauren und Phospholipiden ab. . 

Daher treten Resorptionsstdrungen von fettlosiichen Vitaminen wie z. B. Vitamin A Provitamin A, Vitamin E, 
Vitamin D, Vitamin K vor allem bei Maldigestion und Malabsorption, insbesondere bei Morbus Crohn, Colitis 
ulcerosa, parasitaren Darmerkrankungen, ileo-jejunalem Bypass, Entzundungen im Gastrointestinaltrakt, bei 
Oder nach Strahlentherapie und/oder bei oder nach Chemotherapie bei Krebspatienten und/oder einem Mangel 
an Galle auf. . . 

Aber selbst bei Gesunden ist die Resorption fettldslicher Vitamine, vor allem bei hoherer Dosierung, relativ 
schlecht sowie stark schwankend von Person zu Person. Beispielsweise liegt die Resorption von Vitamin E nur 
zwischen 25 und 60% und nimmt bei hoherer Dosierung ab; die Resorption von Vitamin K betragt 60—80%. 
Bisher, allerdings selten, verwendete Emulsionen von fettlosiichen Vitaminen enthalten als Hilfsstoffe Mono- 
und Diglyceride von Speisefettsauren, arabisches Gummi (Gummi arabicum) sowie Konservierungsmittel wie 
Sorbate und Benzoate. Dies schrankt die Anwendung auf Arzneimittel ein, da z. B. Mono- und Diglyceride yon 
Speisefettsauren, Gummi arabicum und Konservierungsmittel fur diatetische Lebensmittel nicht erlaubt sind. 
Gummi arabicum und Konservierungsmittel kdnnen auch schadliche allergische Reaktionen ausldsen. Die 
bekannten Emulsionen sind wegen ihrer Empfindlichkeit nicht hitzesterilisierbar. Daher miissen Konservie- 
rungsmittel enthalten sein. Sie sind sogar so instabil, daB sie nicht in heiBe Getranke geruhrt werden dQrfen. 
Zudem enthalten diese Emulsionen kein Wasser und daher kdnnen, wie dies haufig erwttnscht ist, keine Minera- 
lien wie z. B. Calcium- und/oder Magnesiumsalze und/oder Spurenelemente wie z. B. Eisen-, Zink- und/oder 
40 Mangansalze enthalten sein. 

Es ist daher von groBer Bedeutung, eine fettlosliche (iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen 
Applikation zur Verfugung zu haben, die leicht einzunehmen ist, eine hohe und gleichmaBige Resorption sowohl 
bei Gesunden sowie bei Patienten mit Resorptionsstorungen gewahrieistet und auBerdem nur solche Bestand- 
teile, das heiBt pharmazeutische Hilfsstoffe enthalt, die ausschlieBlich natQrlichen Ursprungs und korpereigene 
Substanzen sind, damit die Zubereitungen nicht nur als Arzneimittel sondern auch als Lebensmittel in den 
Verkehr gebracht werden konnen. Oberraschenderweise werden diese Vorteile erreicht durch die hier vorlie- 
gende Erfindung, in der fettldsliche Vitamine enthaltende Zubereitungen zur oralen Applikation beschrieben 
werden, die ein oder mehrere fettlosliche Vitamine, ein oder mehrere (Me natfirlicber Herkunft, Phosphatidyl- 
cholin und/oder Phosphatidylethanolamin und Wasser enthalten. 

Die erfindungsgemaBe, fettlosliche Vitamine enthaltende Zubereitung ermSglicht eine zuverlassigere, bessere 
und gleichmaBigere Resorption bei oraler Anwendung sowohl bei Gesunden wie vor allem auch bei Patienten 
mit Resorptionsstdrungen und ist frei von potentiell schadlichen und/oder unnaturlichen Hilfsstoffen wie bei- 
spielsweise Alkohol, Gummi arabicum. j . 

AuBerdem kann, wegen der ausschlieBlichen Verwendung naturlicher Substanzen, die erfindungsgemaBe 
Zubereitung nicht nur als Arzneimittel, sondern ohne ein aufwendiges Genehmigungsverf ahren auch als Lebens- 
mittel in den Verkehr gebracht werden. Die erfindungsgemaBe Zubereitung enthalt ein oder mehrere fettlosli- 
che Vitamine, ein oder mehrere Ole naturlicher Herkunft, 3-sn-Phosphatidylcholin und/pder Phosphatidyleth- 
anolamin und Wasser, wobei die fettl6slichen Vitamine sich in der oligen Phase einer Ol-m-Wasser-Emulsion 

be Dabeisind die fettlosiichen Vitamine in der Mikrosphare eines Fettpartikels gelost, und dieses Fettpartikel ist 
von einer Hulle aus 3-sn-Phosphatidylcholin und/oder Phosphatidylethanolamin umgeben wie in Abb. 1 darge- 
stellt. 

Die erfindungsgemaBe Zubereitung ahnelt damit den Chylornikronen, bzw. Mizellen, wie sie im Darm zur 
Resorption von Fett naturlicherweise gebildet werden. m 

Bei den erfindungsgemaBen Zubereitungen handelt es sich urn Ol-in-Wasser-Emulsionen, bei denen die 
TropfengroBe der einzelnen Fettpartikel groBtenteUs unter 20 Mikron, bevorzugt groBtenteils unter 5 Mikron 
liegt. 

Die mittleren Tropf chengr6Ben liegen zwischen 0,05 und 1 0 Mikron, bevorzugt sind mittler GroBen zwischen 
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0 1 und 23 Mikron, insbesondere bevorzugt sind mittlere PartikelgrdBen zwischen 02 und 1 Mikron. Fettlosliche 
ninoohilel V. amine sind Vitamin A, Vitamin E, V.tamin D und V.tamin K sow.e .hre versch.edenen Denvate. 
ErffnSntSS fettlosHcn^Vitamine sind jedoch auch die Prolamine A, dies sind Carotmoide m 
meSSl Organismus eigene, vor allem antioxidative Wirkungen entfalten, z. B alpha-, beta- und gamma- 
^oti^ ^besonde e Beta-Carotin ist von besonder r Bedeutung, da es, yor allem ,n hoherer Dosing, 
SSt rSSrt wfrd und durch die erf.ndungsgemafle Zubereitung auch ,n hoherer Dos.en.ng (groBer als 

15 A^^inlSsondere Coenzym Q.o (= Ubichinon-10) ist erfmdungsgemaB eine wichtige fattlMi- 

Ch BeTvWnt ^".^ISerer Dosierung sch.echt resorbiert wird, ermSglicht d lie 
Zubereitung eine ausgezeichnete Resorption auch bei haheren Dosierungen von mehr als 100 Internationalen 

^Ole werden Ole naturlicher Herkunft verwendet, wie z. B. Sojaol und/oder Maiskeimol und/oder • Weken- 
ketaol und^oder Distelol und/oder Olivenol und/oder Sonnenblumenol «nd/^ e ^B a umw^lsamenol und/oder 
NUB61 und/oder Fischol und/oder MCT-Ole (mittelkettige Triglycer.de = Kokosol) und/oder deren hydnerte 

^^Su^^m^^-P^^Mykholiae und/oder Phosphatidylethanolamine konnen beispielsweise 
Led^ne aus Soja und/oder Raps, Lecithin aus Ei und/oder Hirn dienea Bevorzugt s.nd .SoJ^J"?. «^ 
EHeckhin. Die verwendeten Phosphatidylcholine, Phosphatidylethanolam.ne konnen auch ej^hydnert und/oder 
hydrien seil Besonders bevorzugt sind Sojalecithin mit einem Gehalt an 3-sn-Phosphat.dylchoI.n von 20-80% 
und Eilecithin mit einem Gehalt an 3-sn-Phosphatidyicholin yon 50-85%. ARn-Was- 

In der erfindungsgemaBen Zubereitung liegen die fettloslichen Vitamine in der ol gen Phase einer Ul-m was 
ser Emul!Svor g Dadurch wird vor allem bei einer heheren Konzentration der ettlosl.chen Vraniue aneg ute 
kesorpuon erre icht, wie sie bei der Verabreichung in Weichgelatine-Kapseln, be. denen d.e fettloshchen Vitami- 
ne nur in Ol und nicht in einer Emulsion enthalten sind, nicht mog^^^^ ... -u;^„„ vi^minho 

Solche weitaus hdheren Konzentrationen als sie physiologisch zur Aufrechterhaltung des ubl.chen yitammbe- 
daS nQtig sind, werden verabreicht bei starken Mangelzustanden der fettloshchen 

jedoch auch zur Prophylaxe und Behandlung von Erkrankungen wie z. B. ArtenosWerose . Kreta ^uma und 
irauem Star Dies betriff t vor allem das Vitamin A und Provitamin A, insbesondere Beta-Carotin und Vitamin E. 
Ic ^eTden zur Prophylaxe bzw. Behandlung mindestens 10 000 Internationale Einheiten V.tamin A, mindestens 
15 me Beta-Carotin und mindestens 100 Internationale Einheiten Vitamin E eingesetzt. v„y~-i 

Gerade : bei der in Zukunft besonders wichtigen hohen Dosierung ermSghcht die erfindungsgemaBe Zuberei- 
tung eine vergleichsweise besonders gute Resorption. D^Kl»ro» waccprlfidi- 

Besonders vorteilhaft ist es auch, daB in der erfindungsgemaBen Zubereitung auch ohne Probleme wasserlosh- 
chrVkamlne unSer Mineralien und/oder Spurenelemente enthalten sein kWo « ^ 
zen in der waBrigen Phase der Ol-in-Wasser-Emulsion befinden. Damit ist eine problemlose, zum Te.l hochdo- 
derte GabrvonleuSlhen V.taminen. wasserloslichen V.taminen, Mineralien und Spurenelementen in einer 

*%F £? r t e .mn^ ein oder mehrere der fettlosUchen Vhamine 

zuna^hS in dem vemendeten Olz B. Sojaol, gelost in der gewunschten Dosierung. Zu dieser das 
chefn) Vitaminfe) enthaltenden Ldsung werden nun Wasser, gege ben enf alls enthaltend wasserloshche Vitamine 
und/odCT ^Sralstoffru^d/oder Spurenelemente sowie als Emulgator 3-sn-Phosphatidylcholm bevorzugt ,n 
Fofm von SojaleciS EUecithin, gegeben. Auf 100 Tei.e Ol werden im allgememen 4 b.s 20 Telle 

L Ge?e n b g ene3ali; kann auBerdem eine freie Fettsaure und/oder Alkalisalz einer freien Femaure mil 6-26 45 
Kohlenstoffatomen zugegeben werden, urn die Emulgierung und Homogen.s.erung zu erleichtern. Bevorzugt 
sind I als fre ^e Suren und/oder deren Alkalisalze, insbesondere Kalium und/oder Natrmmsalze, die Palmitm- 
SESij pSolemtaure. Stearinsaure, Olsaure, Linolsaure und/oder Linolensaure. Au * h k S™f ^ 
.auren konnen eingesetzt werden. Der pH-Wert wird mittels dieser Fettsauren, bzw. Alkalisalze d.^er Fettsau- 
re™nioder^S und oder Sauren wie z. B. Ascorbinsaure und/oder Zitronensaure auf 3,5-9, bevor- 

ZU Dat GemSh wdches nun (ein) fettlosliche(s) Vitamine, OKe) naturlicher Herkunft, 3-sn-Phosphatidylcholin 
/ai?Lecithm Walser gegebenenfalls freie FettsSuren und/oder deren AlkaUsalze enthalt, sow.e gegebenenfalls 
SS££Se^S55ffiod«- Mineralien und/oder Spurenelemente enthalt wird I nun^ ^ Wasser soweit 
vPrdunnt. daB das Ol 3-80% des Gesamtgewichts, bevorzugt 5-30% des Gesamtgewichts, betragt 

Es Si n^n fduSh ^starkes RQhren. bevorzugt mit einem Ultra-Turrax, eine Rohemulsion hergestellt p.ese 
Rohemuhion wird nun mit einem Hochdruckhomogenisator bei DrOcken zw,scher ,50 und 500 bar so lange 
unter Umstanden mehrmals, homogenisiert, bis eine Emulsion erhalten wird, be.^ ^er die P^ikelgroBe der 
meisten Parukel unter 15 Mikron, bevorzugt unter 5 Mikron Hegt Im Mittel haben die Fettpartikel e.ne ^GroBe 
rSsK E b^omi. zwischln 0.1 und 23 Mikron, insbesondere bevorzugt zwKchen 0* und 1 

M D^nach wird die Emulsion gegebenenfalls durch Wasser. das gegebenenfalls wasserlosliche Vitamine und/ 
ode^MhTerTli^ Spurenelemente enthalten kann, auf die gewunschte Konzentrauon verdunnt An- 

slheBenrkann A f Emulsio^. in geeignete Behaltnisse, z. B. Trinkampullen oder Tnnkflaschchen, abgefullt 
werden. Auch eine Abfullung der Emulsion in Weichgelatine-Kapseln ist moglich. 

Um die Zube ekung vor d^r Zersetzung durch Bakterien zu schutzen wird ziir Herstellung eme Hi^enhsa- 
tion^der Hitzekonse^ierung durchgefflhrt Chemische Konservierungsmittel konnen ebenfalls eingesetzt wer- 
den, sind jedoch nicht unbedingt notwendig. 
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Urn den Geschmack zu verbessern, kann die Emulsion durch die Zugabe von Aromastoffen aromaujert 
wi AuESJnl Geschmacksverbesserung z. B. Zucker wie Saccharose, Glukose, Sorbit, Xyht 

rLi Personen mit Resorotionsstorungen im Darm ist die errwdungsgemaBe Zubereitung von besonderer 

naturUc^ enthalten, die ublicherweise sowieso im menschlichen Orgamsmus vorkom- 

15 m< Se folgenden Beispiele beschreiben die erfindungsgemaBe Zubereitung und das Verfahren zu ihrer Herstel- 
lung im einzelnen. Die Erfindung ist darauf nicht beschrankt 

Beispiel 1 

20 10,0 kg winterisiertes Sojaol (neutraler pH-Wert, peroxidfrei) werden ge!6st unter Ruhren. 



Vitamin A 1 2J5 Mio. Internationale Einheiten 

Vitamin E 750 g 

25 Beta-Carotin 75 g 

Vitamin D 3 25 mg 

Vitamin K 300 mg 
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Unter winterisiertem Soja6l wird Sojaol verstanden, das vor der Verwendung auf unter -10°C abgekQhlt 
wird damit in der KaJte unlosliche Anteile ausfallen, die abfiltriert werden. K>r . tlTlH 

to eK^5 werden 40 kg Wasser gegeben und darin wasserl6sliche Vitamine, Mineralien und 

Spurenelemente gelost, und zwar: 



35 Ascorbinsaure 1000 g 

Natriumascorbat 4000 g 

Vitamin Bi 125 g 

Vitamin B 2 125g 

Vitamin B 6 125 g 

40 Nicotinamid 300 g 

Folsaure 2 g 

Vitamin Bi2 30 mg 

Pantothensaure 90 g 

Eisen 50 g (als Eisenglukonat) 

Zink 50 g (als Zinkglukonat) 

Calcium 500 g (als Calriumcitrat) 



Magnesium 500 g (als Magnesiumcitrat) 

50 i7e wer den nun 1.2 Eilecithin (Jodzahl ca. 60-70) mit euiem Gehalt an ca. 75% 3-sn-Phosphatidylcholin und 
cJuSl^^ gegeben und 50 g Natriumoleat. Durch starkes Ruhren mit emem 

™* S die ^ttloslichen Vitamine, gegeben und weiter mit 

Ji^JS^S^Sk^^^^ eine Rohemulsior, Diese Rohemulsion wird nun mittels ernes 

Se Es iTrdinllSTn^ch 39 1 stickstoffgesattigtes Wasser zugegeben und man erhalt damit 100 kg der erfindungs- 
8e DtfpartikerverteUmig der erfindungsgemaBen Zubereitung betragt in etwa: 
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PartikelgrdBe Zahl der Teilchen 

< 02 Mikron 30% 

0,2-5 Mikron 47% 5 

0,5— 0.9 Mikron 14% 

0,9-1,2 Mikron 6% 

U- 1,9 Mikron 2% 

1,9-2,2 Mikron unter 1 % 

2,2-2,5 Mikron unter 1 % 10 

2^—3,2 Mikron unter 0,5% 

Es wird nun ein wasserloslicher Aromastoff zugegeben und in 20 ml Trinkampullen abgefullt Man erhalt 5000 
Trinkampullen a 20 ml. Eine Trinkampulle enthalt an fettloslichen Vitammen: ^ 

Vitamin A 2500 Internationale Einheiten 

Vitamin E 150 mg 

Beta-Carotin 1 5 mg 

Vitamin D 3 5 u-g 20 

Vitamin K 60 u.g 

Beispiel 2 



Das Verfahren des Beispiels 1 wird wiederhoit, wobei statt des EUecithins Sojalecithin mit einem Gehalt von 
ca. 60% 3-sn-Phosphatidylcholin eingesetzt wird 

Beispiel 3 

Das Verfahren des Beispiels 1 wird wiederhoit, wobei im Sojaol zusatzlich 150 g Coenzym Qio gelost werden. 
Die 20-ml-Trinkampulle enthalt damit zusatzlich 30 mg Coenzym Qio- 

Beispiel 4 

10 Patienten mit Morbus Crohn erhielten 14 Tage taglich 20 ml der erfindungsgemaBen Zubereitung verab- 
reicht SrSSir^enten 10 weitere Patienten mit Morbus Crohn, denen die gleiche Zusammensetzung m 
Form Seines Suse^anulates verabreicht wurde, das in Milch oder zusammen mit Milch eingenommen wurde, 
Senfalls uber 14 Die Einnahme mit Milch erfolgte, urn auch bei der Kontrollgruppe ausretchend Fett 

Z Ta f ?^14Tagen wurden die Plasmawerte von Vitamin A, E, D und Beta-Carotin bei beiden Gruppen bestimmt 



Vitamin A (Retinol) 
Vitamin E 
Beta-Carotin 
Vitamin D 



Es zeiete sich anhand der Plasmawerte, daB die erfindungsgemaBe Zubereitung erne bessere ™ d / us ^ ! ^- 
ne^S^nS bei Personen mit Resorptionsstomngen gewahrleistet Die Plasmawerte bei der Verwen- 
dung der erfindungsgemaBen Zubereitung waren weitaus hoher als bei der KontroUe. 

Patentanspriiche 

1. Fettl5sliche (lipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Appiikatio* dadujreh ^^^J 
n t, daB sie ein oder mehrere fettlosliche (lipophile) Vitamine, ein oder mehrere Ole naturhcher Herkunft, 
3-sn-Phosphatidylcholin und/oder Phosphatidylethanolamin und Wasser enthalt 
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2. Fettiasliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation, dadurch gekennzeich- 
net, daB zusatzlich pharmazeutisch vertragliche freie Fettsauren und/oder Alkalisalze freier Fettsauren 
enthalten sind. . 

3 Fettlosliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach den Anspruchen l 
5 und/oder 2, dadurch gekennzeichnet daB das 3-sn-Phosphatidylcholin in Form von 3-sn-Phosphatidylcholin 

enthaltenden Substanzen vorliegt und daB vorzugsweise die 3-sn-Phosphatidylcholin enthaltende Substanz 
Sojalecithin (Sojaphosphatid) und/oder Eilecithin ist. 

4. Fettlosliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach einem oder menre- 
ren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB das verwendete 3-sn-Phosphatidylcholin 

to teilweise oder vollstandig hydriert ist. a 

5. Fettlosliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach einem oder mehre- 
ren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB als Ole naturlicher Herkunft Sojadl 
und/oder Maiskeimol und/oder Weizenkeimdl und/oder Disteiai und/oder Sonnenblumen61 und/oder Oli- 
venSl und/oder NuBol und/oder Fischdl und/oder deren teiihydrierten oder hydrierten Ole und/oder 
mittelkettige Triglyceride verwendet werden, und daB vorzugsweise das Ol frei von Peroxiden ist. 

6. Fettlosliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach einem oder mehre- 
ren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB als fettlosliche Vitamine Vitamin A 
und/oder Vitamin E und/oder Vitamin D und/oder Vitamin K und/oder Carotinoide und/oder Coenzym Q 
verwendet werden. 

7. Fettlosliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach einem oder mehre- 
ren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB als Vitamin Carotinoide (Provitamine A), 
insbesondere alpha- und/oder beta- und/oder gamma-Carotin verwendet wird. 

8. Fettiasliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach Anspruch 7, 
dadurch gekennzeichnet, daB als Provitamin A bevorzugt Beta-Carotin verwendet wird. 

9. Fettiasliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach Anspruch 7, 
dadurch gekennzeichnet, daB als Coenzym Q das Coenzym Qio (Ubichinon-10) verwendet wird 

10. Fettlosliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach einem oder 
mehreren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet daB die Vitamine in einer ernahrungs- 
physioiogisch und/oder therapeutischen wirksamen Menge vorliegen. 

1 1. Fettiasliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach emem oder 
mehreren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB in der Zubereitung mindestens 100 
Internationale Einheiten Vitamin E und/oder mindestens 15 mg Beta-Carotin und/oder mindestens 10 000 
Internationale Einheiten Vitamin A enthalten sind. 

12. Fettlosliche (iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach emem oder 
mehreren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB das nattirliche 01 in einem Anteil 
von 3—80%, bevorzugt in einem Anteil von 5—30% des Gesamtgewichts der Zubereitung vorliegt 

13. Fettlosliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach einem oder 
mehreren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet daB als pharmazeutisch vertraglich 
freie Fettsauren gesattigte und/oder ungesattigte Fettsauren und/oder deren Alkalisalze, bevorzugt mit 
6—26 Kohlenstoff atomen, enthalten sind. 

14. Fettiasliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach einem oder 
mehreren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB der Gehalt an freien Fettsauren 
und/oder deren Alkalisalzen zwischen 0,05 Gew.-% und 3 Gew.-%, bevorzugt zwischen 0,5 Gew.-% und 
1 J5 Gew.-%, bezogen auf das Gesamtgewicht des Ols, betragt. 

15. Fettlosliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach einem oder 
mehreren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet daB die in den natOrlichen Olen und/ 
oder hydrierten und/oder teiihydrierten naturlichen Olen enthaltenen fettloslichen (lipophilen) Vitamine un 
Innern der aus diesen Olen bestehenden Fettpartikel enthalten sind, wobei die Fettpartikel aus emer HQlle 
aus 3-sn-Phosphatidylcholin und/oder Phosphatidylethanolamin umgeben sind und in Wasser emulgiert 

sind. , . 

16. Fettlosliche (Hpophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach emem Oder 
mehreren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet daB die mittlere GroBe der Fettparti- 
kel in der Emulsion zwischen 0,05 und 10 Mikron, bevorzugt zwischen 0,1 und 2,5 Mikron, insbesondere 
bevorzugt zwischen 0,2 und 1 Mikron betragt , , 

17. Fettlosliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach einem oder 
mehreren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet daB in der Zubereitung neben fettlosli- 
chen (lipophilen) Vitaminen auch wasserlosliche Vitamine und/oder Mineralien und/oder Spurenelemente 
enthalten sind. . , 

18. Fettiasliche (Iipophile) Vitamine enthaltende Zubereitung zur oralen Applikation nach emem oder 
mehreren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet, daB die Zubereitung steril ist 

19. Verfahren zur Herstellung der fettlosliche (Iipophile) Vitamine enthaltenden Zubereitung zur oralen 
Applikation nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet daB die 
fettloslichen Vitamine in naturlichen Olen gelost und anschlieBend mit 3-sn-Phosphatidylcholin und/oder 
Phosphatidylethanolamin und Wasser in an sich bekannter Weise emulgiert werden. 

20. Verfahren zur Herstellung der fettlosliche (Iipophile) Vitamine enthaltenden Zubereitung zur oralen 
Applikation nach einem oder mehreren der vorhergehenden Anspruche, dadurch gekennzeichnet daB die 
f ettiaslichen Vitamine vor der Emulgierung in dem Ol naturlicher Herkunft geiast werden und anschlieBend 
mit Hilfe von 3-sn-Phosphatidylcholinen und/oder Phosphatidylethanolaminen zu einer Rohemulsion emul- 
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giert werden und das Gemisch anschlieBend zu einer Emulsion bevorzugt mit einer PartikelgroBe unter 10 
Mikron.msbesonderebevorzu^ Zubereitung zur oralen 

derHersteUungaufeinenpH-Wmz™^ oralen 
Heltons i'rEm^Mr,HocMwd^g^m^^«>^ Zubereitung zur onue. 

g^S^SSSfoipophil.) V« =nd»l«»d«n Zubereitung necb einem Oder ntebreren 

££rt.«^ 

5g cgth«rq)le bri Kreta, yer-iuderter G.lle,prc<luto>n. 
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Abbildung 1 

Schematische Darstellung der erfindungsgemaBsen Zubereitung 
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